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Sarfbrband 



TEKNISKT OMRADE 

Fdreliggande uppfinning avser ett s&rfbrband 

BAKGRUND TELL UPPFINNINGEN 

Lipidperoxidation uppstir i s&rvavnad vid kontakt mellan membranlipider och syre 
eller reaktiva syreradikaler, sSsom O2-. Dessa syreradikaler tillverkas fiSmst av 
leiikocyter och behovs i forsvaret mot bakterieinfektioner men de bar den nackdelen 
att de ocks& skadar de egna celleraa* Lipidperoxidationsptodukter, som 
malonaldehyd, 4-hydroxyalkenaler, alkanaler och alk-2-enaler ar toxiska fiSr 
leukocyter och iR^rhindrar dessa cellers aktivitet vid sMakning- Genom Ortolani, 
Conti et al, "The effect of Glutathione and N-Acetylcystehxe on Lipoperoxidative 
Damage in Patients with Early Septic Shock**, American Journal of Respiratory and 
Critical Care Medicin, Vol 161 , sid 1907-191 1 ar det kant att injicera glutation och 
N-acetyl-cystein i patienter med tidig septisk chock f&r att f&rhindra 
hypezproduktion av fiia syreradikaler. Genom EP-A2-0 945 144 Sr det kSnt att i 
sSrfSiband anvSnda superoxiddismutas, katalas, glutation-p^xidas, 
myeloperoxidas och enzym-mimics for att omvandia reaktiva syreradikaler till 
vatten och syrgas. En nackdel med ett s&dant fbrband ar att det ar tekniskt svart att 
arbeta med enzymer d& dessa latt kan f&istSras under tillverkningsprocessen. 

Fdreliggande uppfinning syftar till att &stadkomma ett sSrfbrband, som motverkar 
lipidperoxidation utan att p&verl^ de inflammatoriska cellemas aktivitet, t. ex. 
f5rm&ga att bilda syreradikaler och f&rm&ga att avdoda bakterier. 



S AMMANFATTNflNG AV UPPFINNINGEN 



Detta syfte uppn&s enligt uppfinningen medelst ett s&rl^iband, kaimetecknat av alt 
en icke-enzymatisk antioxidant, sisom glutation, acetylcysteine karotener, 
deferoxamin mesylat, liponsyror, resveratrol, selenometionin, tokoferoler eller 
tokoferolacetat, ar tillsatt ett skikt hos s&rfbrbandet, som vid fbrbandets anvSndning 
kommer i kontakt med ett sSr, Dessa l&gmolekylara tillsatser reducerar uppkomsten 
av lipidperoxidation och skyddar daxmed de egna cellema utan att minska bildandet 
av reaktivt syre, LagmolekylSra icke-en2ymati$ka antioxidanter fir dessutom mer 
e£fektiva fin enzymatiska antioxidanter samt mer tekniskt hanterbara. 

I en forsta f&redragen utf&ringsfonn Sr en icke-enzymatisk antioxidant tillsatt till en 
s&rdyna av fiber- eller skimimateriaL 

I en andra foredragen utfSringsform innefattar fbrbandet ett skikt av en hydrofob 
eller hydrofil gel, till vilket en icke-enzymatisk antioxidant ar tillsatt 

nOURFORTECKNING 

Uppfinningen ska nu beskrivas med hSnvisning till bifogade figurer, av vilka; 

fig. 1 och 2 visar ett stapeldiagram 6ver stressaktivering av leukocyter i kontakt med 
en bomullskompress med och utan tillsatser, 

fig. 3 visar ett stapeldiagram over stressaktivering av leukocyter i kontakt med en 
bomullskompress med tiUsats av glutation, 

fig. 4 visar ett stapeldiagram dver leukocytcellers f5rm&ga att aktiveras av zymosan 
efter att ha varit i kontakt med bomuUskompresser med och utan tillsatser. 



fig, 5 visar ett stapeldiagram over lipidperoxidation i leukocytmembran i kontakt 
med bomuUskompress med och utan tillsatser 

fig. 6 visar ett stapeldiagram 6ver leukocyters form&ga att avddda bakterier i buffert 
med och utan tillsatser, och 

fig. 7 visar schematiskt en tvarsnittsvy av ett sdr&rband enligt en utforingsform av 
tqppfinningen. 

BESKRIVNING AV UTFORINGSFORMER 

Verkan av bomuUskompresser utan och med tillsatser pa leukocyter studerades pa 
fbljande s^ 

Forst isolerades leukocyter firan humant venblod och cellema lades sedan i kontakt 
med bomuUskompresser och stressaktivering av cell^a uppmattes som fiisftttning 
av reaktivt syre med limiinolfi^tarkt kemiluminiscens. Resultatet av denna 
iq)pmatnmg visas i figurema 1-3. 

Av figur 1 fi:amgSr att leukocytema aktiveras vid kontakt med 
bomullskompressema. Den fbrsta stapeln i figur 1 visar aktiveringen av en 
obehandlad bomullskompress, den andra stapeln aktiveringen av en 
bomuUskompress, som oxiderats medperjodsyra, och den tredje stapeln 
aktiveringen av en bomullskompress, som reducerats med cyanoborohydrid. 

I figur 2 visar den andra stapehi aktivering av en bomullskompress, till vilken tv& 
enz^er, superoxiddismutas (SOD) och katalas (CAT), har kovalentbundits mha en 
tv&stegsreaktion dSr cellulosan fbrst oxiderats med peqodsyra, varefter enzymeraa 
tillsatts. Cellulosan reduceras sedan igen med cyanoborohydrid. Den fiirsta stapeln i 
figur 2 visar aktiveringen av en obehandlad bomullskompress. Som firamgfir av 



figurema 1 och 2 sker en avsevebrd minskning av mangden fria syreradikalex vid 
aktivering med en bomuUskoinpress, till vilken enzymer tillsatts. 

I figur 3 visas den andra stapeln aktivering av en bomtillskontpress, till vilken en 
fysiologisk saltldsning med glutation (slutkoncentration 0,05 mM) tillsatts. Vid 
jSmf&relse med den ^tsta stapeln, som avser aktiveringen av en obehandlad 
bomuUskompress &amgSr det av figur 3 att glutation inte p&va4car aktivering av 
leukocytema och att dessa prodiicerar en nftgot dkad mSngd reaktivt syce. 

Det framg&r s&ledes att till skillnad frftn SOD- och CAT-tillsatser gw tillsats av 
glutation ingen minskning av fbrekomsten av Ma syreradikaler. 

Leukocytemas f&mi&ga att reagera mot mikrobiella agens efter kontakt med 
bomullskompressema testades sedan genom tillsats av zymosan, en svampspor som 
anvSnds som test av leukocytemas f5mi&ga att avdoda mikrober. Resultaten visas i 
figur 4. Av den fbrsta stapeln i denna figur framgSr att de celler som aktivemts av en 
obehandlad bomtdlskonq>ress i stort sett helt har f&rlorat fi>rmSgan att aktiveras av 
zymosan medan det av den andra och tredje stapeln fi^mig&r att de ceUer som varit i 
kontakt med bomuUskompresser med tillsats av enzymer eller glutation beh&Uer 
fonn&gan att aktiveras av zymosan. 

Lipidperoxidation av cellmembraner under kontakten mellan leukocyter och 
bomullskompresser mattes med en fluorescent prob, difenyH-pyrenylfosfin 
(DPPP), som reagerar med membranperoxider och bildar en fluorescerande oxid, se 
Okimoto, Watanabe, et al., 2000 FEBS Letter, vol 474, sid 137-140. Resultaten av 
denna nmtning visas i figur 5. Det fi:amg3r av denna figur att bfide enzymbehandling 
och glutationbehandling minskar lipidperoTcidationen av cellmembranen. 

Av den gjorda undexsdkningen framgar det sfiledes att en tillsats av glutation till en 
sfirdyna i ett sfirfbrband, till skillnad Mn en tillsats av enzymatiska antioTudanter, 



minskar lipidperoxidation av leukocytemas cellmmbran utan att leukocytemas 
aktiveibarhet minskar. Darmed ges leukocytema ett skydd mot syreradikaler utan att 
deras bakteriedddande fbmiaga pSveikas. 

Samma effekt som uppnas med glutation kan uppnas med andra ISgmolekylara icke- 
enzymatiska antioxidanter, sasom acetylcystein, karotener, deferoxamin mesylat, 
liponsyror, resveratrol, selenometionin, tokoferoler eller tokoferolacetat. 

Lenkocyters f5mi&ga att ddda bakterier i nSrvaro av glutation (10 mM) eller 
acetylcystein (10 mM) i loaning studerades p& f&ljande sfitt: Leukocyter (1 x 10^ 
celler/ml) och Staphylococcus aureus (1 x 10^ celler/ml) inkuberades ttUsammans i 
37^C under tvi timmar. Leukocytema dddades och de kvarvarande bakteriema fick 
vaxa pa blodagaiplatta i ett dygn varefter antalet bakteriekolonier (CFU) r&knades. 
KontroUprover utan leukocyter gjordes parallellt med alia test. Resultatet visas i 
figur 6. Ett Htet antal kolonier betyder god bakterieavdodningsfSrmaga hos 
leukocytema. Av figuren framgar att leukocytema avdodar bakteriema totalt vid 
tillsats av glutation eller acetylcystein. Kontrollema visar att denna avdOdning inte 
beror p& tillsatsemas bakteriedddande fbnnfiga. 

I figur 7 visas en schematisk utfiiringsform av ett sSrfbrband enligt iqjpfinnmgen. 
Detta sdrfigrband innefattar ett bSrarskikt 1, en central s&rdyna 2 samt en adhesiv 
belaggtiingS. 

Bararskiktet 1 kan exempelvis utgdras av ett plastskikt, ett nonwovenskikt eller ett 
plast-nonwoven laminat och den adhesiva belaggningen 3 kan utgoras av ett lira av 
den typ som fir vanlig vid sSrfbrband, sSsom akiylatlim, eller av ett hudvanligt 
adhesiv i form av en hydrofob eller hydrofil geL 

Sardynan 2 kan best& av ett eller flera skikt av bomuUsfibrer, cellulosafibrer eller 
andra typer av absorberande fibrer. Aven absorberande skummaterial kan anvSndas 



som material for sardynan. Till sdrdynan '6r enligt ui^fiimmgen glutation, 
acetylcysteine karotener^ defCTOxamin mesylate liponsyror, resveiatrol, 
selmometionin, tokofecoler eller tokoferolacetat tillsatt Tillsattningen sker 
iSmpligen genom att substansen inblandas i en Idsning i en mSngd av 0,005 - S g per 
liter Idsning, som sedan fSr absorberas av sSrdynan, varefter denna far torka. Andra 
satt att tillsatta nagon eller flera av ovannSmnda substanser till en sirdyna kan vara 
att losa substansen direkt i en gel eller aiman viskds Idsning. 

I en icke visad variant av ett s&rf&rband enligt uppfinningen u^dres d&n adhesiva 
belaggningen av ett gelskikt, som sti&:ker dver sardynan p& den sida av denna som 
vid anvtodning Sr vSnd mot sfiiet Gelskiktet Sr hal^rsett &fminstone inom omr&det 
fbr sSrdynan, sh att denna kan suga exudat frSn sSibadden. I ett s&dant sarforband 
kan glutation, acetylcystein, karotener, deferoxamin mesylat, liponsyror, resveratrol, 
selenometionin, tokoferoler eller tokoferolacetat aven tillsattas till gelskiktet. Det fir 
aven tankbart att tillsatta ovannamnda substans enbart till gelskiktet eller enbart till 
sSrdynan i ett s&dant sarfbrband. 



Patentkrav 



1. Sarfiiiband, k&nnetecknat av att en icke-enzymatisk antioxidant, sasom 
glutation, acetylcysteine karotener, deferoxammmesylat, liponsyror, resveratrol, 
selenometionin, tokoferoler eller tokoferolacetat, Sr tillsatt ett skikt hos 
s&d&rbande^ som vid ^rbandets anvSndning konmier i kontakt med ett s&r. 

2. Sirf&rband enligt krav 1, kSnnetecknat av att en tillsafs av en icke-enzynmtisk 
antioxidant, sasom glntation, acetylcystein, karotener, deferoxaminmesylat, 
liponsyror, resveratrol, selenometionin, tokoferoler eller tokoferolacetat, Sr 
adsorberad till en s&rdyna av fiber- eller skununaterial. 

3. Sarforband enligt krav 1, kSnnetecknat av att fiSrbandet innefattar en hydrofob 
eller hydrofiil gel, till vilket en icke-enzymatisk antioxidant, s&som glutation, 
acetylcystein, karotener, deferoxamin mesylat, liponsyror, resveratrol, 
selenometionin, tokof^ler ell^ tokoferolacetat, Sr tillsatt. 



Sammandrag 



Foieliggande uppfinning avser ett sirfStband. Enligt uppfinningen fir en icke- 
enzymatisk antioxidant sasom glutation, acetylcysteine karotener, deferoxamin 
mesylat, liponsyror, resveratrol, selenometionin, tokoferoler eller tokoferolacetat 
tillsatt ett skikt hos s&rforbandet, som vid ^rbandets anvSndning kommer i kontakt 
med ett s&r. 
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